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activity  in  the scratch‐wound assay  [30] but our study shows  this  is  the case at higher 
concentrations. 
































































































rest of  the experiment. Baicalein caused cell arrest  in G1 phase  from 8 h onwards with 
decreased of the percentage of cells in S and G2/M phase while the percentage of cells in 












































trations  tested, ASA  led  to mostly neutral or slightly additive effects and  the rest only 
shown antagonisms if at all. Some of the odd strong synergisms such as the one of AA‐
861 with the highest concentration of DTIC (500 μM) may soon turn as antagonism as soon 
as  the antineoplastic drug  starts being eliminated  in vivo. The antagonistic  effect was 
stronger  in  the  combination  treatment  of  TMZ  and  baicalein.  PD‐145176  antagonised 
DTIC or TMZ at all concentrations and the dose response curves show that the percentage 
of viable cells do not diminish when both drugs are taken together.   










































































































DTIC        ASA        TMZ        ASA       
  5  10  50  100  500  1000  5000    5  10  50  100  500  1000  5000 
100              +  100  3S  2S  +  1S  3S  4S  + 
250          2A  3S  +  250  1S  2A  2S  2S  3S  3S  2S 
500          3S  3S  +  500  +  +  +  +  3S  3S  3S 
       
DTIC  Meloxicam  TMZ  Meloxicam 
  0.31  0.63  3.13  6.25  31.25  62.50  312.50    0.31  0.63  3.13  6.25  31.25  62.50  312.50 
100  5S  5S  5S  5S  5S  5S  5S  100  4S  4S  4S  3S  3S  3S  1A 
250  4S  4S  4S  4S  4S  4S  4S  250  3S  3S  3S  3S  3S  3S  2A 
500  3S  3S  3S  3S  3S  3S  3S  500  3S  3S  3S  3S  3S  3S  1S 
       
DTIC  AA‐861  TMZ  AA‐861 
  0.02  0.04  0.20  0.40  2.00  4.00  20.00    0.02  0.04  0.20  0.40  2.00  4.00  20.00 
100    3A  2S  5A  5A  4A  2S  100        4A  3A  3A  3A 
250    5A  5A  5A  5A  4S  +  250          4A  3A  3A 
500  3S  3S  3S  5S  5S  5S  4S  500  3S  3S  2S  3S  3S  1S  2A 
       
DTIC  MK‐886  TMZ  MK‐886 
  0.015  0.030  0.150  0.300  1.500  3.000  15.000    0.015  0.030  0.150  0.300  1.500  3.000  15.000 
100      4A  3A  4A  4A  3S  100        5A  5A  3A  2A 
250      3A  5A  5A  5A  2A  250        5A  4A  3A  3A 
500      3A  4A  4A  5A  3A  500        3A  4A  3A  3A 
       
DTIC  Baicalein  TMZ  Baicalein 
  0.025  0.050  0.250  0.500  2.500  5.000  25.000    0.025  0.050  0.250  0.500  2.500  5.000  25.000 
100            4A  3A  100        5A  4A  4A  2A 
250            3A  3A  250        5A  5A  3A  1A 
500  3S  3S  3S  3S  +  2S  +  500        4A  3A  2A  2A 
       
DTIC  PD‐146176  TMZ  PD‐146176 
  0.005  0.010  0.050  0.100  0.500  1.000  5.000    0.005  0.010  0.050  0.100  0.500  1.000  5.000 
100            2A  2A  100          3A  2A  3A 
250            2A  3A  250          3A  3A  3A 












































































theless,  it was  suggested  that  randomised  studies were needed  to  explore  the  role  of 
celecoxib  in combination with chemotherapy or as maintenance  treatment  in  these pa‐




























The  medium  was  supplemented  with  10%  heat‐inactivated  foetal  bovine  serum‐EU 








































erlands). Healthy B16F10 cells attach  to  the bottom of  the culture plates and present a 












































































was  treated with  the  respective  inhibitors  in 500 μL of growth medium. Hydroxyurea 
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Vehicle  1/10 IC50  1/4 IC50  1/2 IC50 






1/2000 IC50  SingleDrug  CombDrug‐Chemodrug  CombDrug‐Chemodrug  CombDrug‐Chemodrug 
1/1000 IC50  SingleDrug  CombDrug‐Chemodrug  CombDrug‐Chemodrug  CombDrug‐Chemodrug 
1/200 IC50  SingleDrug  CombDrug‐Chemodrug  CombDrug‐Chemodrug  CombDrug‐Chemodrug 
1/100 IC50  SingleDrug  CombDrug‐Chemodrug  CombDrug‐Chemodrug  CombDrug‐Chemodrug 
1/20 IC50  SingleDrug  CombDrug‐Chemodrug  CombDrug‐Chemodrug  CombDrug‐Chemodrug 
1/10 IC50  SingleDrug  CombDrug‐Chemodrug  CombDrug‐Chemodrug  CombDrug‐Chemodrug 
1/2 IC50  SingleDrug  CombDrug‐Chemodrug  CombDrug‐Chemodrug  CombDrug‐Chemodrug 
4.11. Statistics 
Inhibitory concentrations 50%  (IC50) were calculated  from  the equation of  the best 












arrest  in G1 phase and  increase of  caspases activity. This  situation  is unexpectedly  re‐
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